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LESTREM, le 28 Rofit 1978
PL / nv.

Monsieur le Professeur DEVULDER
HOpital CALMETTE

59037 LILLE CEDEX

Objet : LYCASIN 80/55__-__Rapport_de_tolérance.

Monsieur le Profasseur,

Ainsi que nous vous l'avions laiss8 entendre aprés
la soutenance de th2se de Monsieur BETHEGNIES, nous
souhaitons que quelques rectifications mineures soient
effectuées dans le rapport - & savoir :

Paqe 3 modificr les sp&cifications auivantes :
D-Sorbitol : 8 &# + 2 (au lieu de 6 & + 1 ~
1'expérience de la fabrication montre que nous ne
pouvons tenir cetts norme).

Oligo et polysaccharidau hydrogénés-: 92 + 2 (au
lieu de 94 ¢ 1).

Page 7 (ligne 16) : remplacer 100 mg par 100 ml.
Page 16 {ligne 13) : remplacer 45 mg par 45 ml,

Nous vous retournons ¢i-joint, le rapport pour ces
ractifications minimes & affectuar.

Nous vous prions d'agr&e:, Monsieur le Professeur,

_l'cxpression de nos sentiments distingués.

* Direction Scientifique "

P. LEROY ' M. HUCHETTE
Dr. en Pharmacie




ETUDE DE LA TOLERANCE CLINIQUE ET BIOLOGIQUE

DU LYCASIN 80-55 CHEZ L'HOMME

RAPPORT DE SYNTHESE REGROUPANT LES RESULTATS
DES TRAVAUX EFFECTUES EN 1976 (51 OBSERVATIONS)
ET DE 1877 (76 OBSERVATIONS), CONCERNANT DONC

127 OBSERVATIONS DE SUJETS SOQUMIS A L'ABSORPTION DE LYCASIN 80~55

Professeur A. TACQUET

Expert Clinicien Agréé

Professeur Agrégé B. DEVULDER

Expert Pharmacologue Toxicologue Agréé

/ 1\\:&\v§\\

~—



Yoo

'

e,
¥

Nous, soussignés, Professeur A. TACQUET, Expert Clinicien

Agréé, et Professeur Agrégé B. DEVULDER, Expert Pharmacologue Toxicologue

Calmette, au C.H.U. de LILLE, certifions avoir procédé, 3 la demande de
1a Direction des Etablissements ROQUETTE FRERES, représentés par

Monsieur HUCHETTE, Directeur Scientifique, et par Monsieur LEROY, Docteur
en Pharmacie, 4 1'étude de la tolérance clinique et biologique du LYCASIN

80~55 chez 1'homme.

Des investigations cliniques et biologiques ont &té réalisées
grice 3 la collaboration du Docteur GUILBERT, Médecin Chef a 1'HOGpital
Psychiatrique d'ARMENTIERES, et du Docteur Jean Louis POURPOINT, Médecin

Assistant de cet hdpital.

Le but de cette 8tude &tait de préciser, 3 1'aide d'examens
cliniques et biologiques répétés, les qualités de tolérance du LYCASIN 80~55,
administré comme produit diététique, 3 différentes posologies et selon différents

ryttmes d'absorption.

Pour réaliser cette 8tude, les Etablissements ROQUETTE FRERES,
17 Boulevard Vauban 3 LILLE, Usines de LESTREM, ont mis 3 notre dispositionm
plusieurs containers de LYCASIN 80-55 dont les caractéristiques physico-

chimiques et la composition nous avaient &té préalablement communiquées.

Cette étude a &té réalisée en deux temps :

- L'une ayant fait 1'objet d'un rapport préliminaire en
date du 15 novembre 1976,

- L'autre, réalisée en 1977, dont les conclusions sont ci-aprés
analysées, en une &tude regroupant l'ensemble des observations faites 3 propos

de 1'utilisation du LYCASIN 80-55 chez l'homme, c¢'est-3-dire chez 127 sujets.
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MATERIEL ET METHODE D'ETUDE

1° LE LYCASIN 80-55

L'appellation LYCASIN 80-55 a remplacé définitivement celle du
POLYSORB 80-55. Il s'agit d'une substance préparée par hydrogénation d'un
hydrolysat d'amidons obtenu par hydrolyse enzymatique : liquéfaction i
1'alpha amylase suivie d'une sacharification & la béta amylase.
La mati&re s8che du LYCASIN 80~35, qui se présente comme un sirop,
est composée de :
- D=Sorbitol : 10 7 environ
- 0Oligo et Polysaccharides hydrogénés : 90 7 environ
Le LYCASIN 80-55 est donc un sirop de glucose hydrogéné, se pré-
sentant sous la forme d'un liquide sirupeux, incolore, limpide et de saveur sucré

Ses caractéristiques physico-chimiques sont les suivantes :

. Matiére séche 75 7% : 1

. Indice de réfraction 3

202 ¢C 1.4762 3 1. 4815
. Sucres Réducteurs ' 0.2 7 Maxi
. Sorbitol Equivalent 45 - 50 Z
. D-Sorbitol 8 %= 2
. Oligo et polysaccharides 92 7 I
hydrogénés
. pH en solution 6 - 7
. Résistivité ' 500 000 Ohms Mini
. Résidu de la calcination 0.1 7 Maxi
. Sulfates 100 mg/Kg Maxi
. Chlorures 50 mg/Kg Maxi
. M8taux lourds 10 mg/Kg Maxi

. Nickel 1 mg/Kg Maxi
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- Identification

Par chromatographie en phase gazeuse, on isole le Sorbitol.
L'hydrolyse acide fait apparaitre le Sorbitol et le Glucose qui constituent

les oligo et polysaccharides hydrogénés.

4° ¢ 18 000 cps
9° ¢ 7 600 cps
20° C 2 000 cps
30° C 1 100 cps
40° ¢ 450 cps

2° Nombre et répartition des sujets traités

Ce rapport envisage 1'étude de la tolérance au LYCASIN 80~535 chez
127 sujets (107 hommes et 20 femmes) dont [3 diabétiques (1! hommes et 2
femmes) se répartissant de la mani8re suivante :

a) Selon la durée du traitement

-

~ de 5 jours 3 18 jours : 32 sujets (12 hommes et
20 femmes), dont 5 diabétiques
- un mois : 3 sujets, tous du sexe masculin, dont
I diabétique
- 3 mois : 86 sujets, tous de sexe masculin, dont
6 diabétiques
~ 4 mois : 6 sujets, tous de sexe masculin, "I étant
diabétique ".

b) Selon les modalités de prescription’du LYCASIN 80~55

Le tableau I résume ces modalités, montrant notamment que
le produit a toujours &td administré en deux prises quotidiennes, mais 3

des volumes trés différents, ainsi qu'a des dilutioms aqueuses envisagées
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TABLEAU I

NOMBRE ET REPARTITION DES SUJETS TRAITES

ETUDE DE LA FREQUENCE DE SURVENUE

DE MANIFESTATIONS DIARRHEIQUES

/
i

\(\,\,\:\m\k’



3 4 4 R



A DIARRHEE

4  DIARRHEE
3 DIARRHEE
v DIARRHEE
% DIARRHEE
¢ DIARRHEE
7 DIARREEE
g

..

2 cas Observations 8 (7&me iour)

9 (4éme jour)

4 cas (discréte) Observations 10 (l108me jour)
13 (2 mois et demi)
19 tquelques épisodes

22 : en fin d'étude
| cas un &pisode en début de traitement, discret - (Observation 28)

2 cas Observation 8 (238me, 248me, 28&me, 29&me, 308me jours)

Observation 10 (278me jour)

: dans 7 cas sur 10

.

0 cas

0 cas

Accélération simple du transit

Apparition de phénoménes diarrhéiques
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soit au 1/3, soit au 1/2, soit aux 2/3.

3° Surveillance et appréciation de la tolérance

Dans les deux séries d'études envisagées, la surveillance clinique
a 8té quotidienne, exercée & la fois par l'interrogatoire des malades, par la
recherche de manifestations clinmdques, notamment digestives, d'intol&rance
éventuelle, ainsi que par 1l'examen régulier du poids, de la diurése, et par
la recherche systématique des &ventuels troubles fonctionnels digestifs (&tats

nauséeux, douleurs &pigastriques, manifestations diarrh&iques...).

La tolérance biologique a &té systématiquement explor@e apré&s chaque
mois de traitement, par rapport & un bilan effectué avant traitement, et
comprenant la dé&termination, par méthode technicon, des explorations suivantes
(SMA 6 60 et SMA 12 60) :

- chlore,

- bicarbonate,

-~ potassium,

- godium,

~ urée sanguine,
- glycémie,

- protidémie,

- albuminémie,

~ calcémie,

- phosphorémie,
- uricémie,

~ créatininémie,
- bilirubinémie,
- phosphatases alcalines,

- transaminases glutamino-oxalo-acétiques.



Bien entendu, une surveillance plus rigoureuse a &té ré@alisée chez
les diab&tiques des deux séries, c'est-i-dire chez 13 des 127 sujets, avec
notamment une détermination réguligre de la glycémie et une surveillance

minutieuse de 1'évolution pondérale.

4° Appréciation des effects métaboliques &ventuels du LYCASIN 80-55

L'étude systématique des variations pondérales observées sous prise
quotidienne de LYCASIN 3 fortes doses, pendant des délais variables, a &té
systématiquement réalisde, afin d'apprécier les qualités "low calorie” de

ce produit diététique.

RESULTATS

A - ETUDE ANALYTIQUE

L'étude analytique des résultats métaboliques et de 1'appréciation
de la tolérance clinique et biologique au LYCASIN 80-55 sont envisag@es ci-aprés
en fonction de la posologie quotidienne, en temant compte bien entendu d'une
part de la diltution du produit lors de son absorptionm, d'autre part de la durée

de la prescription.

1° Tolérance des _doses de_charge

- Chez 1'h§mme : 11 hommes, dont 2 diab&tiques, ont
recu des doses de charge croissantes de LYCASIN 80-55 dilué dans un &gal
volume d'eau, pour constituer une solution de LYCASIN & 50 Z. Les doses
quotidiennes &voquées ont &té réparties en deux prises quotidienmnes, 1'une
le matin, l'autre le soir, & 1l'écart des repas. Les 11 sujets ont regu le
premier jour 120 ml de LYCASIN (240 ml de solution) en deux prises. Ceci
pendant 7 jours consécutifs. La tolérance a &té parfaite.

Les mémes sujets ont ensuite regu une dose quotidienne

A
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de 150 ml de LYCASIN. Méme tolérance excellente, clinique et biologique,
pendant 10 jours. Les mémes sujets ont ensuite regu le LYCASIN & la dose

de 180 ml par jour. Au dixisme jour, chez deux d'entre eux, a été'observée
une nette acc8lération du transit intestinal ayant nécessité 1'arr@t de
1l'expérimentation. La durée totale de 1'étude a donc &té& de 27 jours. Pendant
ce délai, alors que les patients &taient pesés chaque semaine, deux seulement
sur onze ont gardé un poids stable, les neuf autres ayant accusé un gain
pondéral moyen de 1 ké.

Chez les deux malades diabétiques, le gain pondéral n'a
pas 8té plus marqué que chez les autres sujets (1 kg en moyenne) et la
glycémie n'a pas subi de variation significative (premier cas : la glycémie
est passée de 0,95 & 0,90 g/litre... deuxiéme cas : la glycBmie est passée

de 0,96 3 1,06 g/litre).

- Chez la femme :

%

Le méme programme’'chez ['homme avait été prévu, en

commengant toutefois par une posologie inférieure, de 100 ;) de LYCASIN
dilué dans 100 ml d'eau, absorbé en deux prises quotidiennes. Chez ces
femmes, pourtant indemnes de toute affection organique: n'a pas &été
possible de poursuivre 1'expérimentation au deld du 5&me jour, ni d'aug-
menter bien entendu la posologie, en raison de l'apparition‘déyla plupart
d'entre elles, de manifestations digestives 3 type de diarrhée ou d'accé~
lération franche du transit intestinal. Le tableau ci~aprds résume cette

situation :

RN N AR N
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B.... Gabrielle 51 kg : : D :

C.... Georgette 88 kg : : : : D :

D...: Simone 85 kg : : : : : :

G.... Jeanine 60 kg : : : :D:D:

G.... Marie 53 kg : : D : :

H.... . Marguerite 59 kg : D : : '
P.... Azais 80 kg R S

R.... Alfréda 82 kg : : : : D

R.... M. Cl 70 kg : : : :

C.e.. M, Fr 94 kg - : :D:D:D:

Ainsi, 4 fortes doses, le LYCASIN est mieuz toléré chez L' homme
que chez la femme. La posologie quotidienne de 100 mi de LYCASIN (sous forme
de 200 ml de solution aqueuse répartie en deux prises d 12 heures d'intervalle)
n'est pas tolérable au plan digestif, entrainant wne acceélération du transit
intestinal et l'apparition de diarrhée . En revanche, chez l'homme, la tolérance
est infiniment meilleure, les manifestations digestives de méme type n'apparaissant

que plus rarement au deld d'wne posologie de 180 ml de LYCASIN par jour.

2° Doses de 90 ml par jour en deux prises

Cette posologie a &t& utilisée en dilution aqueuse de moitié
(180 ml de solution de LYCASIN au demi en deux prises quotidiennes) chez 30
sujets traité@s quotidiennement pendant trois mois. Quatre de ces sujets &taient .
diabétiques. Tous &taient des hommes, ce fait présentant probablement une impor-
tance non négligeable pour 1'appréciation de la tolérance, comme il a été vu
précédemment.

La tolérance digestive &tait en effet dans ces conditions tout
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3 fait parfaite. Des manifestations diarrhéiques sont survenues chez un

seul sujet, au tout d&but du traitement, n'interdisant par conséquent pas

la psursuite de la prescription, 1l'é@pisode diarrhéique ayant &té transitoire.
Aucune variation significative de 1'8tat général n'a &té

enregistrée. Jbugfdes 30‘sujets n'ont subi aucune modification pondérale.

Et les autres, les variations suivantes ont &té observées :

- deux sujets ont perdu 1 kg

deux sujets ont perdu 3 kg
-~ quatre sujets ont grossi de 1 kg
- cing sujets ont grossi de 2 kg
- cing sujets ont grossi de 3 kg ou davantage.

Dans l'ensemble, il convient donc de souligner dans cette série .
une discré&te tendance au gain pondé@ral. Il est toutefois difficile de 1la
rapporter exclusivement 3 la prescription du LYCASIN 80~55, d'autres facteurs
ayant pu intervenir (l'hospitalisation, le repos, &ventuellement la prescription
de médications tranquillisantes chez ces malades traités en milieu de convalescence
ou de soins psycho-somatiques).

L'étude du poids chez 4 diabé&tiques a montré que chez deux d'entre
eux le poids &tait identique en début et en fin de traitement, tandis que chez
deux autres un gain pondéral a été observé (! kg dans un cas, & kg dans 1'autre),
é% chez ces patients, la glycémie n'a subi aucune variation sensifle pendant
les trois mois de traitement.

Chez l'ensemble des 30 sujets, aucune modification significative
de la glycémie ni d’aucun des autres paramétres biologiques &tudiés n'a &té
observée.

Dans ces conditions d'étude, la tolérance clinique et biologique
au LYCASIN 80-55 a donc été excellente, malgré l'importance des doses prescrites
et le long délai de preseription. Aucune modification significative des paramétres

brologiques n'a été enregistrée. Les variations pondérales ne sont pas systématique
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mais semblent indiquer une certaine tendance modérée au gain de poids.

3° Doses de 60 ml de LYCASIN

Cette posologie a été étudiée :
- d'une part chez 10 femmes préalablement traitées pendant

14 jours 3 la dose de 30 ml de LYCASIN par jour puis pendant 6 jours & la

dose de 45 ml par jour, la posologie ayant &té ensuite &tablie & 60 ml par

jour pendant 10 jours.
Ces 60 ml de LYCASIN étaient quotidiennement absorbés

. en deux prises, d'une solution diluée au tiers (90 ml de

solution contenant 60 ml de LYCASIN).
La tolérance a &té excellente chez 8 de ces 10 patientes
(dont deux étaient diabétiques). Toutefois, il faut signaler
1'apparition d'une diarrhée au 728me jour de ce traitement
chez 1l'une de ces patientes qui avait donc toléré préalablemen
le LYCASIN pendant 20 jours 3 des doses plus faibles, et L
pendant 7 jours 3 la dose de 60 ml par jour. Dans un autre cas
la diarrhée est apparue aux 38me, 88me, 98me et 108me jours
de prescription de cette posologie de 60 ml par jour. Il faut
toutefois signaler que la mfme patiente avait dé&jd présenté
un épisode diarrhéique 7 jours aprés le début de la prise de
LYCASIN 2 la posologie initiale de 30 ml par jour. Il est
cependant incontestable.que 1'augmentation des doses de LYCASI -
a entrainé dans ce cas une accé&lération parall&le du transit
intestinal et, & fortes doses, l'apparition de phénoménes
diarrhéiques fréquents.
Il n'a pas &té observé chez ces femmes de modification signi-

ficative du poids.

-

Il n'a pas été constaté non plus de variation des paramétres

biologiques, en particulier aucune modification de la glycémie °

meme cnez 1es deux patientes alapetiques.

/)
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-~ d'autre part chez 21 hommes traités pendant 3 mois

i 1'aide d'une solution dilue au demi (60 ml de LYCASIN dans 60 ml d'eau),
administrée en deux prises quotidienmnes.

Quatre de ces 2! malades ont présenté des &pisodes diarrhéiques
discrets :

% un homme de 78 ans présente un épisode diarrh&ique 10 jours
aprés le début du traitement, qui peut &tre poursuivi

% un homme de 75 ans présente une diarrhée en fin d'expé&rimentationm,
aprés deux mois et demi de traitement

% un homme de 65 ans a présenté en cours de traitement quelques
épisodes diarrhéiques rapidement r8gressifs sous traitement banal, sans inter-
ruption du traitement

% un homme de 45 ans a également présenté quelques épiscdes

diarrhéiques en fin d'expérimentation.

Deux de ces sujets &taient diab&tiques : la tolérance a 8té chez
eux excellente. Dans un cas, la glycémie réalisée tous les 15 jours a varié

entre 1,23 et 1,50 g/litre sous traitement par deux comprimés de DIABIPHAGE

we

chez 1’autre, traité 3 1'&poque par INSORAL 3 la dose de deux comprimés par jour,

la glycémie a toujours varié entre 1,01 et 1,20 g/litre.

De l'étude de cette posologie, on peut déduire que, st la tolérance
biologique est excellente, la tolérance clinique est inégale chez 1'homme et
chez la femme : parfaite chez 1'homme, n'entrainant que quelques épisodes
diarrhéiques souvent aprés deux mois et demi & trois mois de traitement, moins
bonne chez la femme, 2 swur 10 ayant présenté des épisodes diarrhéiques aprés
3 @ 7 jours de prescription de LYCASIN & cette dose. La différence de tolérance
entre L'homme et la femme observée avec les doses de charge est encore ici
affirmée, méme & doses plus faibles, d la fois dans la fréquence accrue d'obser—

vations des épisodes diarrhéiques chez la femme, et dans leur plus grande précocité

\ \x el on.

de survenue dans le temps.
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4° Doses de 45 ml

Cette posoclogie a 8t& utilisée & l'aide d'une solution diluée
au demi (45 ml de LYCASIN dans 45 ml d'eau, administrés en deux prises
quotidiennes) chez 10 sujets ayant préalablement &té traités pendant 14
jours par le LYCASIN 3 plus faible dose (30 ml par jour). Il s'agissait
de femmes (deux d'entre elles étant diabétiques).

| La tolérance clinique et biologique 3 la prise de LYCASIN a
€té excellente.

Aucun trouble du transit intestinal n'a &té observé.

Il semble que la posologie de 45 ml de LYCASIN soit parfaitement
tolérée chez la femme, ou on atteste d'excellents résultats enregistrés chez
ces patientes pendant 6 jours, aprés une période d'ingestion d plus faible

dose (30 ml par jour) pendant 14 jours.

5° Doses de 30 ml par jour

Cette posologie a &té utilisée en solution diluée aux 2/3, c'est-3-dire
contenant 30 ml de LYCASIN pour 60 ml d'eau. La solution a bien entendu &té
administrée en deux prises quotidiennes, 3 12 heures d'intervalle, 3 1'écart des
repas.

Cette modalité a &té retenue :
- chez 10 femmes ﬁraitées pendant 14 jours (deux d'entre
elles &taient diabé&tiques).

Chez toutes ces femmes, la tolérance clinique et
biologique a &té excellente, On signalera toutefois
chez deux d'entre elles la survenue isolée d'épisodes
diarrhéiques aux 48me et 78me jours de traitement,
n'ayant pas obligé & l'interruption de celui-ci. Aucune
modification biologique significative n’a &té notée,
ni chez les non diabétiques, ni chez les deux diabéti-

ques du groupe dont les glycémies ont &t& mesurées 3

£
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e
- jeun, chaque semaine, sans que 1'on constate de
variation significative.
o
‘ - chez un homme, diabétique, traité pendant 18 jours (le
. malade ayant &té ensuite transféré dans un autre service pour raisons médi-
cales) : la tolérance au LYCASIN avait &té pendant ces 18 jours excellente.
- Le poids n'a subi aucune variation (98 kg pendant tout le traitement). Ce
Tt
malade souffrait également d4'une maladie de Paget.
gﬂ’k
: - chez trois hommes, dont un diabétique et &thylique chromique,
- le traitement &tait poursuivi dans les mémes conditions pendant un mois. Ces 3
sujets ont décidé de refuser la poursuite du traitement. Pourtant, pendant les
. e 30 jours, la tolérance clinique et biologique du produit a été ixcellente. Chez
le diabétique, la glycémie a &té dosée les 15&me et 30éme jours de prescription :
- 1,34 puis 1,20 g/litre.
- chez 35 hommes, le méme traitement a &t& poursuivi pendant
= , . . . e . . . '
N trois mois. Deux d'entre eux étaient diabétiques. La tolérance clinique et
) biclogique s'est avéré excellente. Aucune modification significative de la
Ipm
N courbe pondérale n'a été enregistrde. Chez un sujet, un &pisode diarrh&ique
; est apparu au 3&me mois (il &tait imputable 2 un facteur alimentaire : observation
e,
n° 27) ; chez un autre (observation n®50) un épisode diarrh@ique est apparu au
;p“ 198me jour : il a c&dé au traitement symptomatique banal et n'a pas contre-indiqué
la poursuite de 1l'essai diététique.
L ~ chez 6 hommes, dont un diabétique, la poursuite de l'essai
! a duré pendant 4 mois. Aucune manifestation d'intolérance n'a 8té notée, aucun
e

trouble du tramsit, aucune modification de la diur&se, aucune modification signi-
ficative du poids. Chez le diab&tique, la glycémie réalis@e tous les 15 jours est

demeuréde stable entre 0,95 et 1,05 g/litre.
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Ainsi, & la posologie quotidiemme de 30 ml de LYCASIN (en solutiom
dilude aux 2/3), aucune manifestation d'intolérance n'a éié enregistrée chez
les 45 hommes traités (dont 6 pendant 4 mois, 35 pendant 3 mois, 3 pendant 1 mois
et wn pendant 18 jowrs), alors que chez 10 femmes traitées pendant 14 jours ont
8té observées deux manifestations diarrhéiques aprés 4 et 7 jours de traitement,
dénuées cependant de gravité. Iei encore, pour des posologies pourtant fatbles,
la différence de susceptibilité entre L'homme et la femme est confirmée, la
tolérance digestive au LYCASIN 80-55 étant excellente chez 1'homme, mais plus
souvent grevée d'accélération du transit ou de troubles digestifs chez la femme,

méme & posologie fatble.

B -~ SYNTHESE

La synth&se des résultats peut &tre observée dans le tableau I.

Les points essentiels se dégageant de cette &tude sont les suivants :

1° Chez 1'homme, la tolérance au LYCASIN 80-55 est absolument
parfaite, tant sur le plan clinique que sur le plan biclogique, n'entrainant de
manifestations digestives d'intol8rance, & type d'accélérations du transit voire
de diarrhée , que pour des posologies quotidiennes trds &levées, de l'ordre de
180 ml par jour prescrit pendant plus de 10 jours. Aux posologies plus basses,
quelque soit la durée de la prescription - 4 mois & la posologie de 30 ml par
exemple - la tolérance digestive est absolument parfaite.

2° Chez la femme, la tolérance digestive est nettement moins

bonne, le produit &tant mal tolér@ en doses de charge 3 la posologie quotidienne
de 100 ml en deux prises (c'est-3~dire une posologie inférieure de moitié & celle
tolérée chez 1'homme sur le plan digestif). Aux doses les plus faibles, telles

que 30 ml par jour, les manifestations d'intolérance digestive sont rares (deux

Al
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cas sur dix en 14 jours) mais indéniablement plus fréquentes que chez 1'homme

(zéro cas sur 35 en 90 jours).

3° Chez les diabétiques, il n'existe pas de modification signi-

ficative de la glycémie

4° Chez aucun des sujets traités, il n'a été enregistré de perturbation

biologique d'aucun des paramétres syst&matiquement 8tudiés par Technicon SMA 6 et

SMA 12 60

5° Les variations pondérales observées chez quelques malades sont

difficilement interprétables. Il semble qu'aux plus fortes posologies le LYCASIN
soit capable de susciter un gain pondéral. Ceci n'est pas observé lorsque la
posologie quotidienne ne dépasse pas 60 ml par jour, méme si cette dose est
administrée pendant 3 mois ou davantage (pas de modification pondérale chez

6 sujets traités pendant quatre mois & la dose de 30 ml par jour).
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CONCLUSION

1° La tolérance clinique et biologique au LYCASIN 80-55 est
généralement excellente. Elle 1'est tout particuli@rement chez 1'homme
puisqu'aucune manifestation d'intolérance n'est observée jusqu'd la trés
forte posologie quotidienme de 150 ml de LYCASIN par jour en deux prises.

- -~

De rares manifestations d type de diarrhée commencent & 8tre observées

aprds plusieurs jours de traitement & la posologie de 180 ml par jour, chez
quelques sujets seulement. Chez la femme, en revanche, la susceptibilité
digestive au LYCASIN 80-55 est nettement supérieure, les phénoménes diarrhéiques
dtant quasi-constants & la posologie quotidiemne de 100 ml et survenant avec

une plus grande fréquence et une plus grande rapidité que chez 1'homme méme

aux posologies les plus basses, de 45 ml par jour, voire de 30 ml par jour.
Cette relative intolérance digestive observée chez la femme est cependant in-

constante , surtout aux posologies de 45 mi et de 30 ml par jour, et elle

n'interdit généralement pas la poursuite de l'essai diététique.

2° La tolérance biologique au LYCASIN 80-55 est en tout point

excellente, méme chez les sujets diab&tiques.

3° Les variations pondérales observées aux plus fortes posologies
semblent indiquer la possibilit® d'une tendance au gain du poids, ceci de fagon
tout & fait régulidre, voire discutable en raison du contexte clinique et thé-

rapeutique du groupe traité.

EN CONCLUSION, IL FAUT RETENIR QUE DANS NOS CONDITIONS D'ETUDE
EXPERIMENTALE, LE LYCASIN 80-55 A FAIT LA DEMONSTRATION DE SA BONNE TOLERANCE

CLINIQUE ET BIOLOGIQUE AUX DOSES COURAMMENT UTILISABLES EN PRATIQUE DIETETIQUE

.
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(30 4 60 ml PAR JOUR). LA TOLERANCE BIOLOGIQUE PEUT ETRE SOULIGNEE SANS
RESERVE, MEME POUR LES POSOLOGIES LES PLUS ELEVEES, DE L'ORDRE DE 180 mi
PAR JOUR. LA TOLERANCE CLINIQUE A DE TELLES DOSES EST REMARQUABLE CHEZ
L'HOMME, TANDIS QUE DES MANIFESTATIONS DIGESTIVES (ACCELERATION DU TRANSIT
INTESTINAL) SONT OBSERVEES AVEC UNE PLUS GRANDE FREQUENCE CHEZ LA FEMME,
CELLE-CI NE TOLERANT GENERALEMENT PAS DES POSOLOGIES DE L’'ORDRE DE 100 ml

PAR JOUR.

LES RESULTATS SATISFAISANTS ICI ENREGISTRES NE SONT EVIDEMMENT
UTILISABLES QUE DANS LA STRICTE MESURE OU LE PRODUIT ETUDIE A LA COMPOSITION

BIOCHIMIQUE PRECEDEMMENT INDIQUEE, NOTAMMENT EN CE QUI CONCERNE SA TENEUR EN

D-SORBITOL.

RAPPORT ETABLI A LILLE, LE 25 AVRIL 1978

{

Professeur A. TACQUET Professeur Ag. B. DEVULDER
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